










Effect of 3-methylcholanthrene and benzo[a]pyrene on 
the differentiation of PC12 cells to neuron-like cells.
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が 強 い 2,3,7,8-tetrachlorodibenzo-p-dioxin
（2,3,7,8-TCDD）を中心にして活発に研究され
ており、内分泌撹乱［Helperin et al., 1998］、
口蓋裂［Yoon et al., 2000］、水腎症［Couture-
Haws et al., 1991］、発がん［Nebert, 2004］、
















































［DMEM―10% horse serum (HS) ―10% fetal 






播種した。24 時間後に NGF（1, 2, 5, 10, 20 
または 50 ng/mL）を単独でまたは AhR リガ









統計学的有意差は Studentʼs t-test で判定し、





る神経突起伸長に及ぼす 3MC と BaP の影響
について検討した。PC12 細胞は神経栄養因子






討した。その結果を図 1 に示した。図 1(a) は、
NGF 非存在下及び存在下で 4 日間培養した後







図 1(b) は、分化率の NGF 濃度依存性及び培
養時間依存性を検討した結果である。分化率は
いずれの NGF 濃度においても経日的に増加す
る傾向が見られたが、NGF 濃度が 10 ng/mL
以上で顕著であった。一方、NGF 濃度 10 ng/
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mL 以上では分化率が 50% で飽和する傾向も
見られた。以上の結果から、PC12 細胞の分化
に対する 3MC 及び BaP の影響を検討するに
あたり、NGF 濃度は 10 ng/mL、培養日数は 4
日と定めた。以上の検討結果を基に、3MC 及
び BaP の濃度を 0.5 または 1.5 μM とし、分化
に対する影響を検討した。その結果を図 2 に
示した。3MC［図 2(a)］と BaP［図 2(b)］の
いずれにおいても被験物質存在下で分化率が有




いる［Powers et al., 2005, Mitsui et al., 2006］
が、最近成体期に TCDD を投与されたマウス
の記憶・学習機能低下を引き起こすことが報告










いた。この PC12 細胞には AhR を発現してい
ることが認められており［Sanchez-Martin et 
al., 2010］、当研究室でも確認している。そこ
で NGF 誘発性 PC12 細胞神経突起伸長に対す




かにした。一方、NGF による PC12 細胞の
dPC12 細 胞 へ の 分 化 に は NGF に よ る
extracellular signal-regulated kinase（ERK）
の活性化が関わっていることが報告されている 
［Vossler et al., 1997, Oda et al., 2007］。3MC
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